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して注目される。本研究では、① I 型 IFN産生制御における TRIM21 の役割、
② 抗 TRIM21 抗体による TRIM21 機能の修飾、③ 疾患活動性と TRIM21 発









1) SLEと健常者では I型 IFNのmRNA発現量に有意差が認められないが、ど
う考えるか。 
2) 抗 TRIM21 抗体の役割をどう考えているか。抗 TRIM 抗体の非存在下でも
TRIM21の機能が抑制されているように見えるが、どう考えるか。 




1) TRIM21による I型 IFNのmRNA発現への発現修飾がかかっているためと
思われる。実際の I型 IFN量の測定は、IFNαが多数のサブユニットを含む
ため、ELISA 等で定量化するのが困難である。そのため、本研究では I 型
IFN誘導遺伝子群を複数測定することにより、実際機能している I型 IFNの
定量化を図った。 
2) 健常者ではTRIM21の発現量と I型 IFNのmRNA発現量が負の相関を示す
のに対し、抗 TRIM21 抗体陽性の SLE 患者では両者が正の相関を示す。こ
れは TRIM21 の機能が抗 TRIM21 抗体の存在により抑制され、I 型 IFN の
発現に対する negative feedbackの機能が失われていることを示している。
抗 TIRM21抗体陰性の SLE患者では、TRIM21と I型 IFN のmRNA発現
量に相関は見られなかったが、健常者と比較すると TRIM21 の抗炎症作用が


















きれば、TRIM21 の抗 TRIM21 抗体による IRF ユビキチン化能の抑制を証
明できる手段となりうると考えている。 
















2) 特に、TRIM21 と非常によく似た構造を持つ TRIM39 は、ゲノムワイド関
連解析によって皮膚ループスにおける疾患感受性遺伝子の一つとして同定
されているほか、ベーチェット病の疾患感受性遺伝子としても報告がある興
味深い蛋白質である。SLE 患者において TRIM39 の機能解析をした報告は









SLE 患者と HC での TRIM21 の分布の違いを調べていくのも機能解析の一
助となると考えらえる。 
 
 以上、研究内容に関する質問に対し、的確なる回答を得られた。本研究で得
られた知見は、当該分野の発展に貢献したと評価し、博士の学位に値すると判
断された。 
